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	 紫外線 (UV) 照射装置は皮膚科分野で使用されており, ナローバンド UVB (311 ± 2 
nm) は乾癬やアトピー性皮膚炎等，様々な皮膚疾患への効果が確認されている．しか
しながら，歯科での応用は報告がない．また，265 nm 付近の短波長紫外線 (UVC) の
殺菌作用はよく知られているが，UVB の口腔細菌への殺菌作用についての報告はほと
んどない．そこで，310 nm UVB-LED 照射器 1, 2 を用いて，口腔細菌に対する殺菌作
用と口腔上皮への傷害性の有無を評価し，同紫外線が歯周炎治療へ応用可能か否かを
検討した． 310 nm UVB-LED 照射装置を用い，口腔細菌 (S. mutans, S. sauguinis, P. 
gingivalis, F. nucleatum) に対する殺菌作用を検討した．さらに細胞傷害性を歯肉上皮癌
由来細胞株 (Ca9-22) にて検討した．また，口腔上皮細胞における活性酸素種 (ROS) 
の誘導の検討実験として，Ca9-22 細胞に UVB を照射後に NO の産生量を測定した．同
様に，過酸化水素 (H2O2) の産生誘導も測定した．さらに ROS が口腔細菌に及ぼす影
響として NO と H2O2 の殺菌作用を検討した．結果，310 nm UVB-LED 照射器 1 の 52.5 
mJ/㎠ 以上の照射によって，P. gingivalis の生存率は 47 - 58%まで減少した．さらに
310 nm UVB-LED 2 を使用して高照射量を与えた結果, 1050 mJ/㎠の照射によって全て
の供試細菌種において生存率が有意に低下した. また，バイオフィルムへの 1050 mJ/㎠
の照射によって全ての供試菌の生存率が有意に減少した．265 nm UVC-LED の照射 (17 
mJ/㎠：10 秒間) によって Ca9-22 細胞は強く傷害されたが，310 nm UVB-LED は低い
細胞傷害性を示した (210 mJ/㎠：120 秒間)．また 310 nm UVB-LED の照射は，Ca9-22
細胞に NO と H2O2 の産生を誘導した．P. gingivalis はこれら ROS に対して強い感受性
を示し他の菌よりも低い濃度で殺菌された．さらに照射による細菌の DNA 損傷を，シ
クロブタンピリミジンダイマー (CPD) 形成量を指標に測定した結果，P. gingivalis に
多くの CPD が生成された．最後に細胞間接着因子の発現誘導を不死化口腔上皮由来細
胞株 (OBA-9) へ 310 nm UVB-LED を照射後，Claudin-1 の発現を検討した．その結
果，OBA-9 細胞に 310 nm UVB-LED を 105 mJ/㎠ (6 秒間) 照射することによって
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Ⅰ. 緒言 
 
 310 nm 紫外線 (UV) は光線療法として皮膚科領域で広く使用されており，乾癬やアト
ピー性皮膚炎などに効果を示している (Lapolla et al., 2011; Gupta et al., 2013; Patrizi et al., 
2015; Vangipuram & Feldman, 2016)．UV はその波長の長さによって短いものから，UVC 
(100-280 nm)，UVB (280-315 nm )，UVA (315-400 nm) に分けられる．そのうち，UVA
と UVB が皮膚疾患治療によく利用されている．ナローバンド UVB (NB-UVB) はその波
長のピークが 310 nm 前後 (311±2 nm) であり，ブロードバンド UVB (BB-UVB) (280-315 
nm) よりも為害性が小さく，他の光線療法と比べ治療効果も高いとされる (Lapolla et 
al., 2011; Patrizi et al., 2015)．さらに NB-UVB の安全性についてはすでに報告されている 
(Patrizi et al., 2015; Vangipuram & Feldman, 2016)．UVA と増感剤であるソラレン 
(Psoralen) を使用した Psoralen + UVA (PUVA) 療法では副作用があるのに対し，NB-UVB
の単独照射には副作用はなく，また UV 照射器のみを使用しているためコストも安い．
またその作用機序として，乾癬やアトピー性皮膚炎の患者の皮膚において制御性 T 細胞 
(Treg) を発現誘導し，その結果，過剰な免疫応答を抑制することが報告されている 
(Schweintzger et al., 2015)．そのため，NB-UVB は歯周炎のような口腔粘膜疾患において
も効果があると考えられるが，歯科における NB-UVB の応用例はまだない (Ebersole et 
al., 2014; Wang et al., 2014; Karthikeyan et al., 2015; Wang et al., 2015). さらに，殺菌灯で
知られる 254 nm 付近の UVC は強い殺菌作用を持つことが知られている．DNA の UV
吸収のピークは 260 nm 前後にあり，DNA にピリミジン塩基の 2 量体であるシクロブタ
ンピリミンダイマーを形成し DNA 障害を起こす．その DNA 障害が DNA の複製や転写
を阻害し，細胞増殖を阻害し最終的に細胞死を起こすとされている (Svobodova et al., 
2006; Batista et al., 2009a; Batista et al., 2009b; Jordan, 2015)．UVB も同様の DNA 障害を
起こすと考えられるが (Batista et al., 2009a; Batista et al., 2009b)，口腔細菌への殺菌作用
についての報告はほとんどない．そこで，UVB も UVC と同様な殺菌作用があると考え
口腔細菌への殺菌作用を調べるために口腔内用の 310 nm UVB-LED 照射器を試作した．
本研究では UVB-LED 照射器の口腔細菌への殺菌作用とそのメカニズムを調べ，310 nm 
UVB-LED 照射器の口腔疾患における臨床応用の可能性を調べることとした．本研究は
NB-UVB 機器の口腔内への応用を検討した初めての研究である． 




1．310 nm UVB-LED 照射機 1, 2 
 照射器は日機装 (株)より提供されたものを使用した (図1)．照射装置はペンタイプの
照射部とUV コントローラー (印加電流設定を行う) とACアダプタからなる．細菌また
は細胞への照射量は以下の式で求めた：照射量 (mJ/㎠) = 照射照度 (mW/㎠) × 照射時




2.  供試細菌 
 American Type Culture Collection (Manassas, VA) から購入したPorphyromonas gingivalis  
ATCC 33277T，Fusobacterium nucleatum ATCC 25586T，Streptococcus sanguinis ATCC 
10556T，Streptococcus mutans ATCC 25175Tの口腔細菌4種を使用した．P. gingivalis と F. 
nucleatum は変法GAM培地 (ニッスイ，東京) と変法GAM寒天培地に，S. sanguinis と 




3.  歯肉上皮細胞 
 ヒト歯肉上皮がん由来細胞株Ca9–22細胞 (理研バイオリソースセンター，茨城) を使
用し細胞傷害性と活性酸素種の産生誘導実験を行った．Ca9–22細胞は Dulbecco’s 
modified Eagle’s medium (DMEM) (Sigma-Aldrich, St. Louis, MO) に10%ウシ胎児血清
(Hyclone Laboratories, Inc, Logan, UT )，100 U/ml ペニシリンと 100 µg/ml ストレプトマ
イシンを添加した培地で 5% CO2，37°Cにて培養した．  
 不死化口腔上皮由来細胞株OBA-9細胞 (大阪大学の村上伸也先生から恵与される) を用
いて，細胞間接着因子の発現誘導の実験を行った．同細胞はHumedia-KG2 (クラボウ，
大阪) で 5% CO2，37°Cで培養した． 
【方法】 
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 1. 殺菌作用 (浮遊培養菌系)：310 nm UVB-LED照射器1，310 nm UVB-LED照射器2 
	 全ての細菌は各液体培地にて1 - 2日間嫌気下で培養後，新鮮な培地に継代し，24時間
さらに培養した．各菌液を8000 × gで10分間遠心分離し，PBSで1回洗浄後，OD600が0.4 
- 0.5となるようにPBSにて調製した．各菌液は96 wellプレートの各ウェルに100 µℓずつ
添加した後，310 nm UVB-LED照射器1を用いて各照射量 (17.5, 52.5, 105, 210 mJ/㎠：10, 
30, 60, 120秒間) 照射した．その後，菌液を段階希釈して各寒天培地に塗抹，嫌気下で1 
- 7日間培養，形成されたコロニーを計測してCFU/mlを算出した．生存率の求め方は以
下の通りとした．生存率 = colony forming unit (CFU) /ml (17.5, 52.5, 105, 210 mJ/㎠：10, 
30, 60, 120秒間照射群) / CFU/ml (0 mJ/㎠：0秒間照射群) × 100. 同様に，310 nm UVB-
LED照射器2を用いて高線量の各照射量 ( 315, 420, 1050 mJ/㎠：12, 24, 60秒間) を各菌液
に照射して生存率を求めて殺菌作用を評価した． 
 
2. 殺菌作用 (バイオフィルム培養系)：310 nm UVB-LED照射器2 
	 バイオフィルム培養系：各菌のバイオフィルムを96 wellプレートに (Yamaguchi et al., 
2013) と (Ge et al., 2008) の方法を参考に作成した．各菌液をP. gingivalisはOD600 = 
1.0，その他の菌はOD600 = 0.4 - 0.5にPBSでそれぞれ調製した．その後, 滅菌唾液：P. 
gingivalis菌液 = 1：5の割合で，その他は菌液：培地 = 1 : 100の割合でそれぞれウェル
に添加し一晩培養した後，バイオフィルムの形成を確認した．滅菌唾液はヒトの唾液を
孔径 0.20 µmの滅菌フィルター (Minisart Single use filter unit. Non-pyrogenic ; sartourius 
stedim , Goettingen, Germany) を用いてろ過滅菌したものを使用した．それぞれのバイオ
フィルムをPBSにて穏やかに洗浄した後，各線量 (315 mJ/㎠；12秒間, 420 mJ/㎠；24秒




3.  細菌 DNAの損傷 
	 310 nm UVB-LED照射によって生じる各細菌のDNA損傷を，シクロブタンピリミジン
ダイマー (CPD) の形成量を指標にELISAで測定した．PBSでOD600 = 0.65に調整した各
菌液を96 wellプレートに添加した後，310 nm UVB-LEDを1050 mJ/㎠ (60秒間) 照射し
た．その後各菌からDNAを熱抽出法 (UDO REISCHL et al., 2000; S.P.Tongeren et al., 2012) 
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により分離した．照射後の菌液を遠心 (10000 × gで1分間と12000 × gで3分間) した後，
沈渣をTE緩衝液に懸濁，95℃で10分間加熱処理した．その後，12000 × gで1分間遠心
し，上清をDNAサンプルとした．その後各DNAサンプルをHigh Sensitivity CPD ELISA 
kit Ver. 2 (コスモバイオ, 東京) を用いて，CPDを計測した． 
4. 細胞傷害作用 
	 96 wellプレートにCa9-22細胞を2 × 104細胞/wellずつ添加し一晩培養した．培地を取り
除きPBSで洗浄してPBSを各ウェルに100 µℓ添加し, 異なる照射量 (0, 17.5 , 52.5, 105, 
210 mJ/㎠：0, 60, 120, 180, 240秒間)で，UV (UVBとUVC) を照射した．その後，PBSを
培地に置換して24時間培養した細胞の細胞内ホルマザン生成量をCell Counting Kit-8 (同
仁化学, 東京) を用いて計測し，細胞傷害性を検討した．                                                    	  	 	 	  
5.  活性酸素種の誘導 
	 1)  一酸化窒素 (NO) の産生誘導：8ウェルチェンバースライド (Thermo Fisher Science，
Waltham, NY) にCa9-22細胞を単層培養し，PBS下にて310 nm UVB-LED1を60秒間照射 (105 
mJ/㎠) した後に培地に交換し，24時間培養した．その後に産生されたNOをNO検出試薬の
DAF2-DA (積水メディカル，東京) を用いて染色した．さらに同細胞における誘導型NO合
成酵素 (iNOS)の発現を抗iNOS抗体 (ab178945: Abcam, Cambridge, UK) を用いた免疫染色で
検討した．また，iNOSのmRNAの発現をReal-time PCRにて検討した．Ca9-22細胞を単層培
養し，PBS下にてUVBを60秒間照射した後に培地に交換し，24時間培養した．TRIzol試薬を
用いて, 製造業者 (Life Technologies) の指示に従って，total-RNAを細胞から抽出した. 
相補DNAはReverTra Ace-α (TOYOBO, 大阪) を用いてtotal-RNAから合成した．SYBER 
green Real-time PCR Master Mix (TOYOBO, 大阪) を用いてリアルタイムPCRを行い，
iNOSの発現を分析した (ハウスキーピング遺伝子 : GAPDH)．95℃で変性し40サイクル
行なった．iNOSのプライマーは5'-TCT GCTGGCTTCTGTTCT-3 ' (forward) および5'-CTG 
TCCTTCTTCTTCGCCTCGTA-3' (reverse)，GAPDHのプライマーは5 '-TTT GGT ATC GTG 
GAA GGA CTC A-3' (forward) および5'-ATC TCG GGT GTG GTA GGT GA -3 ' (reverse) と
した．RNA発現レベルはΔΔCt法を用いて比較した． 
	 2)  過酸化水素 (H2O2) の産生誘導：単層培養したCa9-22細胞にKrebs-Ringer phosphate緩
衝液 (145 mM NaCl, 5.7 mMリン酸ナトリウム, 4.86 mM KCl, 0.54 mM CaCl, 1.22 mM MgSO4, 
5.5 mMグルコース, pH 7.35 ) 下にて310 nm UVB-LED1を60秒間 (105 mJ/㎠) 照射後，同細
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胞におけるH2O2の産生量をAmplex® Red Hydrogen Peroxide/Peroxidase Assay Kit (Invitrogen, 
California, USA) を用いて計測した． 
 
6.  活性酸素種による口腔内細菌の殺菌	                                                              	                                                       	   
	 PBSにてOD600 = 0.4 - 0.5に調製した各菌液に各濃度のNO (NO供与体：DEA NONOate 
10 µM) とH2O21µM, 1 mMを添加し1時間作用させた．菌液を適宜希釈した後，寒天に塗
布・培養して，形成されたコロニー数を計測しCFUを求めたのちに，生存率を求めて殺
菌作用を検討した． 
7.  細胞間接着因子の発現誘導 
	 96 wellプレートに単層培養したOBA-9細胞にPBS下で52.5 mJ/cm2  (3秒間)，105 
mJ/cm2 (6秒間)，および157.5 mJ/㎠ (9秒間) の310 nm UVB-LEDを照射した後，Humedia-
KG2に培地を交換し，48時間培養した．その後, 細胞からタンパク質を抽出し，同細胞
におけるClaudin-1のタンパク発現をウエスタンブロッティング法で検討した．全てのタ
ンパク質はRIPA緩衝液 (50 mM Tris-HCl［PH 7.4］, 150 mM NaCl，1% TritonX -100, 
0.5% sodium deoxycholate，0.1% SDS, 1 mM EDTA, 10 mM NaF) (Bagaitkar et al., 2010; 
Shikama et al., 2015) で抽出し，BCA Protein Assay Kit (Thermo SCIENTIFIC) で濃度を測
定した後に使用した．各抽出試料5 µgを15% SDS-ポリアクリルアミドゲルに添加し，20 
mA定電流，80 Vの条件で電気泳動した. 泳動終了後，ゲル中のタンパク質をPVDF膜
polyvinylidene difluoride，MILLIPORE) にセミドライ法で転写した．その後，PVDF 膜
を5%スキムミルクにて室温で1時間ブロッキングした後，抗Claudin-1 ポリクローナル
抗体 (ab15098: Abcam, Cambridge, UK) (一次抗体) を添加して, さらに4°Cで約15時間イ
ンキュベートした．PBSTでPVDF膜を15分間で1回，5分間で3回洗浄した後，HRP標識 
anti-Rabbit IgG 抗体Code No.17502:IBL，群馬) を1%スキムミルク (PBS) に希釈した
後，PVDF膜に添加し，室温で1時間作用させた．その後，PBSTにてPVDF膜を15分間で




の有意差はANOVA,またはstudentのt検定で解析し,  p < 0.05 を有意差ありとした．	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	  
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Ⅲ. 結果 
	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	  
 310 nm UVB-LEDの殺菌作用 
	 310 nm UVB-LEDの口腔細菌の浮遊菌に対する殺菌作用を図2, 3にそれぞれ示した. 310 
nm UVB-LEDの52.5 mJ/㎠ 以上の照射によって，P. gingivalisの生存率は47 - 58%まで減
少した．F. nucleatum は210 mJ/㎠ (120秒間) の照射で57.2%まで減少した. さらに，S. 
sanguinisは17.5 mJ/㎠ (10秒間) の照射で36 - 50%に，S. sanguinis は105 mJ/㎠ (60秒間) 
の照射で 52 - 58%にそれぞれ生存率が減少した (図2). 一方で，265 nm UVC-LEDを17.7 
mJ/㎠ (10秒間) 照射することで，全ての供試菌の生存率が3%以下まで減少した (デー
タ示さず)．さらに310 nm UVB-LED 2を使用して高照射量を与えた結果, 1050 mJ/㎠ (60
秒間) の照射によって全ての供試細菌種において生存率が有意に低下した(図3).  P. 
gingivalisのCFU値は，420 mJ/㎠ (24秒間) の310 nm UVB-LED照射によって26.9%まで生
存率の減少を示し，1050 mJ/㎠の照射によって4.3%まで減少した．F. nucleatum の生存
率は420 mJ/㎠の照射によって65.8%まで，1050 mJ/㎠の照射で36.4%までそれぞれ減少し
た．S. mutansとS. sanguinis の生存率は1050 mJ/㎠の照射により39.6%と49.1%までの減少
をそれぞれ示した．次に，口腔細菌のバイオフィルムへの殺菌作用について検討した．
その結果，420 mJ/㎠または1050 mJ/㎠の照射によってP. gingivalis, F. nucleatum, S. 
sanguinis, S. mutans の全ての供試菌の生存率が有意に減少した (図4). 
310 nm UVB-LEDの細菌DNA損傷 
	 310 nm UVB-LEDの照射 (1050 mJ/㎠) によって，菌体内に生成されるCPDを測定し
た．その結果，全ての供試菌で照射群は非照射群と比較して有意にCPDが形成された．
特に，P. gingivalisにおいては他3菌と比較してより多くのCPDが形成された (図5). 
歯肉上皮細胞に対する傷害性 
	 310 nm UVB-LEDの105 mJ/㎠の照射では，Ca9-22細胞に対する有意な傷害作用は示さ
ず，210 mJ/㎠以上の照射で傷害作用を示した (図6)．一方，265 nm UVC-LEDは105 mJ/
㎠の照射で，Ca9-22細胞に対し強い細胞傷害性 (生存率10%以下) を示した．また，310 
nmと265 nmのUV照射におけるCa9-22細胞のLD50 (半数致死量) はそれぞれ401.8 mJ/㎠ 
(229.6秒) と57.0 mJ/㎠ (32.2秒) であった．  
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歯肉上皮細胞からの活性酸素誘導 
	 310 UVB-LEDで歯肉上皮細胞 (Ca9-22細胞) からROS産生が誘導されるかどうかを
DAF2-DA蛍光を使って調べた．その結果，310 nm UVB-LEDを照射 (105 mJ/㎠) するこ
とによって，Ca9-22細胞のDAF2-DA蛍光の増加が認められた．DAF2-DAはアミノ基が
NOと反応して緑色の蛍光を発する蛍光試薬であることからNOの産生が誘導されること









NONOate (10 µM) を細菌培養液に添加し，1時間作用させた結果，P. gingivalisの生存率
が56%まで減少した．一方，F. nucleatum，S. sanguinis，S. mutans の生存率は，有意な
低下はみられなかった (図11)．また，P. gingivalis と S. mutans は 1 µM H2O2の添加に
よって生存率が50%まで減少したのに対し，F. nucleatum とS. sanguinisは減少しなかっ
た．一方，1 mM H2O2の添加で，S. sanguinisの生存率は50%まで抑制された (図12).  
上皮細胞におけるClaudin-1の発現誘導 







  8 
Ⅳ．考察 
 
	 	 本研究において310 nm UVB-LEDは口腔細菌へ殺菌作用を示した．低線量 (105 mJ/
㎠) の310 nm UVB-LED照射 (試作1号機による照射) による口腔細菌への殺菌作用は弱






引き起こすことが報告されている (Rastogi et al., 2010; Polefka et al., 2012).  




を起こすことがわかっている (Douki T, 2000; Perdiz et al., 2000; Batista et al., 2009a)． 
 310 nm UVB-LED照射によっても, これらのDNA障害が本実験で使用した口腔細菌に対
しても起こったため, 殺菌されたと考えられる. とりわけ，P. gingialisにCPDが多く形成
されたことから，より強く殺菌されたと考えることができる．一方，310 m UVB-LED照
射による6-4光産物の形成量測定の結果では，F. nucleatumでは有意に6-4光産物が形成さ
れ (p < 0.05) (データ示さず)，S. sanguinisにおいても形成される傾向を示した (p = 
0.065) (データ示さず)．F. nucleatumはCPDの形成量は他の菌より少なかったが6-4光産物
は多く形成されたことになる．  
 また，デュワー型光産物の形成量測定の実験では，310 nm UVB照射によってS. mutans
のDNAにデュワー型光産物が有意に多く形成された (p < 0.05) (データ示さず)．310 nm 
UVB-LEDによるDNA障害によって形成される主な2量体はCPDであるとされているが，
6-4光産物やデュワー型光産物の2量体はその修復がCPDよりもされにくいことや，細胞
死への誘導よりも変異との関係が強いとも言われており (Perdiz et al., 2000)，P. 
gingivalis以外の3菌はこれら2量体の形成が殺菌作用や菌体の増殖や変異に関わっている
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可能性も考えられる. 結果として，DNAの障害としてCPDの形成が口腔細菌の直接的な
殺菌作用に関わっていた可能性があり，P. gingivalisが310 nm UVB-LED照射によってよ
り強く殺菌された理由であるかもしれない． 
 	 一方，310 nm UVB-LEDの細胞への照射実験では，単層の歯肉上皮培養系において，
210 mJ/cm2を超える照射量で傷害がみられたが, 105 mJ/㎠以下の照射量では傷害性を示






 また，310 nm UVB-LEDは細胞傷害性のない照射量 (105 mJ/㎠) を上皮細胞に与えるこ
とで活性酸素種 (ROS) の産生を誘導することが明らかとなった. ROSは生体内で代謝産
物として常に産生されているものであるが，電離放射線や重金属，紫外線などの外因刺
激によっても生じることがわかっており，UV照射によって細胞から一酸化窒素 (NO) 
やその他活性酸素の産生が誘導されることもわかっている (Schallreuter et al., 1999; 
Chang et al., 2011).  
 本研究では310 nm UVB-LED照射によって歯肉上皮細胞からNOと過酸化水素の産生が
確認された．上皮細胞より発生した過酸化水素は，検出試薬の性質を考慮すると細胞内
のミトコンドリアによって産生され放出されたものと考えられる (Polefka et al., 2012). 
本実験の結果では低濃度 (1 µΜ) の過酸化水素がP. gingivalisに殺菌作用を示した．成人
男性の通常の血中内濃度が100 – 600 µM (Munn. et al., 2003) であることより病的な量の
高濃度の過酸化水素での殺菌作用はどうであるのかの疑問があったため, 実験では1 mM
でも検討した．310 nm UVB-LED照射によって上皮から産生された過酸化水素は約10 
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皮細胞でも同様のことが起こったと考えられる. 本研究でも歯肉上皮細胞への310 nm 
UVB-LED照射群と非照射群においてiNOSの免疫染色によるタンパク質発現と，iNOSの
mRNAの発現をReal-time -PCRで調べた結果，照射群においてiNOS発現の上昇傾向が確




とより，P. gingivalisは310 nm UVB-LED照射によって，他の菌より高感度に殺菌される
可能性が示唆され，歯周炎治療への応用が期待できる．P. gingivalisのような歯周病原菌
はROSへの感受性が高いことが従来より報告されている (Lynch & Kuramitsu, 1999; 
McKenzie et al., 2012)．その一方で Streptococcus属はROSに対して抵抗性を持つことが










(Buerk. et al., 2011)．細胞傷害性の少ない範囲で口腔上皮細胞より発生するこれらのROS
が口腔細菌への間接的な殺菌作用を示すと共に，歯周組織において防御的な作用増強の
ために働く可能性も考えられる．  
 光線力学療法 (aPDT) の歯周治療への応用の報告はこれまでに数多くなされており，
新しい治療法としての関心が高まっている (Braun et al., 2008; Shintani et al., 2008; 
Sgolastra et al., 2013; Haag et al., 2015; Fyrestam et al., 2017; Ren et al., 2017)．各種波長の
電磁波が，口腔細菌に対して殺菌作用を示すことがいくつか報告されている (Kim et al., 
2013; Cieplik et al., 2014).	 例えば，425 nmの可視光はP. gingivalisへの殺菌作用があると
の報告がある (Kim et al., 2013)．しかし，殺菌作用を発揮するには，照射線量を多くす




の殺菌作用を示したことがin vivoとin vitroの実験系で報告されている (Kumar et al., 




 一方，310 nm UVBは増感剤が不必要であり，UVBの波長単体での使用で治療効果があ
る (Vatansever et al., 2013; Patrizi et al., 2015)．また，その作用は免疫抑制作用を利用し
ての治療であるため，殺菌作用を必要とはしていない．最小紅斑の照射量をテストした
のちに照射量をあげながら最終的に高照射量を与えて免疫過剰な病変部の病原性T細胞
をアポトーシス誘導し治療効果をしめしている (Schade et al., 2005; Shintani et al., 2008; 
Lapolla et al., 2011; Yamazaki et al., 2017). 本研究でも同様の波長を歯肉上皮細胞に与え
ているため，免疫抑制作用が起こる可能性も期待できる．歯周炎の組織でのTreg等の免




 最後に，本実験で310 nm UVB-LEDの低照射量によって歯肉上皮細胞に細胞間接着因子
の発現が誘導されることが明らかになった．Claundin-1は細胞間接着因子のうちタイト
ジャンクションに存在し，上皮のバリア機能を担う主要なタンパク質であり，Claudin-1
のノックアウトマウスは1日も生存することができないことがわかっている (Furuse et 
al., 2002)．細胞間接着因子は，皮膚疾患や腫瘍などでその局在や発現量が変化すること
やウイルスの侵入時の媒体になることが知られており，疾患との関連性に関する研究が
数多く報告されている (Groeger & Meyle, 2015)．歯周病との関連についても近年研究が
続けられているが，歯周病病態と細胞間接着因子との関係について未だ詳しくは解明さ
れていない (Furuse et al., 2002; Lourenco et al., 2010; Gursoy et al., 2016)．しかしラットの
歯周炎モデルの接合上皮において細胞間接着因子が発現抑制されたという報告もある
(Fujita et al., 2012)．  
  12 
 本研究では細胞傷害性の起こらない範囲での照射量によって，歯肉上皮細胞にClaudin-
1の発現を誘導した．Claudin-1は低酸素誘導因子 (HIF-1) によって発現されることが報
告されている (Saeedi et al., 2015)．HIF-1は低酸素ストレスに対する細胞の適応応答とし
て様々な生理現象を担っており，疾患の治療ターゲットとしても研究が行われている 
(Soni & Padwad, 2017). またHIF-1がUVBによって発現誘導されるとの報告があり 
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Ⅴ. 結論  
 
	 310 nm UVB-LEDは，P. gingivalisに対して大量のCPD形成を誘導することで直接的な
殺菌作用を示すとともに，口腔上皮細胞から活性酸素種の産生を誘導するにより間接的
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